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摘要： 目的　 基于网络药理学和动物实验探究九转黄精丸治疗代谢相关脂肪性肝病 （ＭＡＦＬＤ） 作用机制。 方法　 通

过 ＴＣＭＳＰ、 Ｐｈａｒｍ Ｍａｐｐｅｒ 和 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｉｔｉｏｎ 数据库收集九转黄精丸化学成分及其靶点； 利用 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ 和 ＯＭＩＭ
数据库检索 ＭＡＦＬＤ 相关的疾病靶点； 运用 ＤｒａｗＶｅｎｎＤｉａｇｒａｍ 软件构建九转黄精丸和疾病的共同靶点； 利用 ＳＴＲＩＮＧ
１１􀆰 ０ 数据库构建共同靶点蛋白相互作用网络； 运用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ８􀆰 ２ 构建药物⁃成分⁃靶点⁃疾病网络； 利用 Ｍｅｔａｓｃａｐｅ 数

据库进行 ＧＯ 功能及 ＫＥＧＧ 通路富集分析， 并构建活性成分⁃靶点⁃通路网络。 高脂饮食喂养 １２ 周建立 ＭＡＦＬＤ 大鼠模

型， 造模同时给予九转黄精丸干预， 取各组大鼠肝脏及血清， 油红 Ｏ 染色观察肝组织形态变化， ＥＬＩＳＡ 法检测肝组织

脂质以及炎症因子水平， Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测肝组织炎症通路相关蛋白表达。 结果　 九转黄精丸与 ＭＡＦＬＤ 共同靶点有

６０ 个； ＧＯ 富集分析涉及生物过程 １ ２２３ 个条目、 细胞组分 ６６ 个条目和分子功能 ９４ 个条目； ＫＥＧＧ 分析筛选出癌症通

路、 ＴＮＦ⁃α 通路、 ＮＡＦＬＤ、 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ 等 １５ 条信号通路。 给予 ＭＡＦＬＤ 大鼠九转黄精丸后， 肝组织病理形态得到改善，
肝组织 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平， 肝组织及血清 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６ 水平和肝组织 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 比值

降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 具有一定的

保护作用， 其机制可能与调控 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、 ＴＮＦ 等炎症通路有关。
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　 　 代谢相关脂肪性肝病 （ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ， ＭＡＦＬＤ） 是指除酗酒及其他明确的肝损伤

原因而导致的， 以肝细胞内大量脂肪沉积和脂肪变性为主要病

理变化的临床综合征， 严重者则发展为非酒精性脂肪肝炎、 肝

纤维化、 肝硬化甚至肝癌， 严重影响人类身体健康［１⁃４］。
九转黄精丸首载于 《太平惠民和剂局方》， 由黄酒浸

泡黄精、 当归两药， 蜜制为丸， 具有补气养血之功。 现代

药理研究发现， 九转黄精丸具有抗衰老、 抗炎、 增强免疫

力， 增强骨髓造血功能等作用， 目前已开发成中成药并广

泛用于临床多种疾病防治［５⁃８］ 。 方中黄精有补气养阴、 健

脾、 润肺、 益肾之功， 归脾、 肺、 肾经； 当归有补血活血、
调经止痛、 润肠通便之功， 为补血活血行瘀之要药， 归肝、
心、 脾经， 两者攻补兼施， 共奏补益气血、 健脾益肾、 活

血行瘀之功。 ＭＡＦＬＤ 病位在肝， 涉及脾、 胃、 肾等脏腑，
证属本虚标实， 脾肾亏虚为本， 痰浊血瘀为标［９］ ， 因此该

方可缓解 ＭＡＦＬＤ。

课题组前期研究表明， 九转黄精丸可有效调节线粒体

缓解 ＭＡＦＬＤ［８］ ， 但具体机制还需深入研究。 本研究采用网

络药理学方法， 以九转黄精丸的主要化学成分、 靶点和

ＭＡＦＬＤ 的疾病靶点为研究对象， 筛选出可能作用的靶点和

通路， 并对其网络药理学结果进行实验验证， 进一步阐明

九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的作用机制。
１　 材料与方法

１􀆰 １　 网络药理学

１􀆰 １􀆰 １　 九转黄精丸活性成分及靶点筛选　 运用中药系统药

理学分析平台 （ＴＣＭＳＰ， ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｔｃｍｓｐ⁃ｅ． ｃｏｍ ／ ）， 检索出

黄精、 当归的所有化学成分， 以口服生物利用度 （ＯＢ） ≥
３０％ 及化合物类药性 （ＤＬ） ≥０􀆰 １８ 为条件［１０］ 筛选黄精中

活性成分； 以 ＯＢ≥３０％ 及 ＤＬ≥０􀆰 ０５ 为条件［１１⁃１３］ 筛选当归

中活性成分， 再利用 ｐｈａｒｍｍａｐｐｅｒ 数据库 （ ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ．
ｌｉｌａｂ⁃ｅｃｕｓｔ． ｃｎ ／ ｐｈａｒｍｍａｐｐｅｒ）、 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｉｔｉｏｎ 数据库

（ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ． ｓｗｉｓｓｔａｒｇｅｔｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ． ｃｎ ／ ） 对其活性成分进
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行靶点预测， 最后利用 ＵｎｉＰｒｏｔ 数据库 （ ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ．
ｕｎｉｐｒｏｔ． ｏｒｇ ／ ） 种属选择为 “Ｈｏｍｏ ｓａｐｉｅｎｓ” 得出关于人类

蛋白的基因名称， 并对其活性成分的相应靶点进行标准化

处理。
１􀆰 １􀆰 ２　 ＭＡＦＬＤ 疾病靶点筛选 　 通过 Ｇｅｎｅｃａｒｄｓ 数据库

（ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ． ｇｅｎｅｃａｒｄｓ． ｏｒｇ ／ ）、 ＯＭＩＭ 数据库 （ ｈｔｔｐ： ／ ／
ｗｗｗ． ｏｍｉｍ． ｏｒｇ ／ ） 查 找 ＭＡＦＬＤ 的 疾 病 靶 点， 以

“ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ” 为 关 键 词， 得 到 关 于

ＭＡＦＬＤ 的疾病靶点， 汇总去重后得到 ＭＡＦＬＤ 对应靶点。
１􀆰 １􀆰 ３　 九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 潜在作用靶点预测　 运用

ＤｒａｗＶｅｎｎＤｉａｇｒａｍ 软件 （ ｈｔｔｐ： ／ ／ ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ． ｐｓｂ． ｕｇｅｎｔ．
ｂｅ ／ ｗｅｂｔｏｏｌｓ ／ Ｖｅｎｎ ／ ） 将活性成分相应靶点与疾病相应靶点

上传， 取其共同靶点， 从而得到九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ
的关键靶点。
１􀆰 １􀆰 ４　 中药⁃成分⁃靶点⁃疾病网络构建　 将得到的九转黄精

丸活性成分、 疾病和药物关键靶点导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ８􀆰 ２ 软

件构建中药⁃成分⁃靶点⁃疾病网络， 再运用 Ｎｅｔｗｏｒｋ Ａｎａｌｙｓｅｒ
功能对其节点进行分析， 从中找出关键化合物。
１􀆰 １􀆰 ５　 蛋白质互作 （ＰＰＩ） 网络构建　 将九转黄精丸治疗

ＭＡＦＬＤ 的交集蛋白上传到 ＳＴＲＩＮＧ １１􀆰 ０ 数据库 （ｈｔｔｐ： ／ ／
ｓｔｒｉｎｇ⁃ｄｂ． ｏｒｇ ／ ）， 选择物种 “Ｈｏｍｏ ｓａｐｉｅｎｓ”， 删除没有相互

作用的靶点， 再以 ＴＳＶ 格式文本输出， 最后通过 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ
３􀆰 ８􀆰 ２ 对 ＰＰＩ 网络图进行优化。
１􀆰 １􀆰 ６　 ＧＯ 功能和 ＫＥＧＧ 通路富集分析　 将九转黄精丸和

ＭＡＦＬＤ 的共同靶点上传至 Ｍｅｔａｓｃａｐｅ 数据库 （ ｈｔｔｐ： ／ ／
ｍｅｔａｓｃａｐｅ． ｏｒｇ ／ ）， 选择物种 “Ｈｏｍｏ ｓｐａｉｅｎｓ”， 对九转黄精

丸和 ＭＡＦＬＤ 的共同靶点进行 ＧＯ 功能和 ＫＥＧＧ 通路富集分

析， 再将结果导入微生信数据处理平台 （ ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ．
ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ．ｃｏｍ． ｃｎ ／ ） 进行可视化。
１􀆰 １􀆰 ７　 九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的成分⁃靶点⁃通路网络构

建　 将九转黄精丸与 ＭＡＦＬＤ 疾病的共同蛋白以及通路蛋

白所相互作用信息导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ８􀆰 ２ 软件， 从而构建九

转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的成分⁃靶点⁃通路网络。
１􀆰 ２　 动物实验

１􀆰 ２􀆰 １　 试剂与药物　 当归与滇黄精药材购自文山圣农道地

药材种植农民专业合作社， 经云南中医药大学俞捷教授鉴

定为伞形科当归属植物当归 Ａｎｇｅｌｉｃａ ｓｉｎｅｎｓｉｓ （Ｏｌｉｖ．） Ｄｉｅｌｓ
的干燥根茎和百 合 科 黄 精 属 植 物 滇 黄 精 Ｐｏｌｙｇｏｎａｔｕｍ
ｋｉｎｇｉａｎｕｍ Ｃｏｌｌ． ｅｔ Ｈｅｍｓｌ． 的根茎， 药材切片、 烘干备用。
将黄精和黄酒以 １０ ∶ ２ 的比例混合， 将其闷润直至闷透，
使用蒸汽灭菌器蒸制， 烘干。 取炮制后的黄精和当归以

１ ∶ １比例混合， 先用 １２ 倍量 ９５％ 乙醇加热回流提取 ２ ｈ，
再以 １２ 倍量 ７０％ 乙醇加热回流提取 ２ ｈ［１４⁃１５］ ， 合并 ２ 次滤

液， 减压浓缩回收乙醇， 制备冻干粉， 得率为 ５０％ 。 高效

ＲＩＰＡ 细胞 ／组织裂解液 （批号 ２０２１０３１０）、 蛋白酶抑制剂

（ＰＭＳＦ） （批号 ２０２１０３１０）、 ５×蛋白上样缓冲液 （批号

２０２００６１３）、 ５× Ｔｒｉｓ⁃甘氨酸电泳缓冲液 （批号 ２０２１０９２４）
和 １０×电转液 （批号 ２０２１１１０９） 购自北京索莱宝科技有限

公司； ＢＣＡ 蛋白浓度测定试剂盒 （批号 ０９２７２１２２０２２１） 购

自上海碧云天生物技术有限公司； 蛋白预染 ｍａｒｋｅｒ （批号

９１２４６５５５） 购自赛默飞世尔科技 （中国） 有限公司； 总胆

固醇 （ＴＣ） 试剂盒 （批号 ２０２１１２２４）、 甘油三酯 （ＴＧ） 试

剂盒 （批号 ２０２１１２２４）、 低密度脂蛋白 （ ＬＤＬ⁃Ｃ） 试剂盒

（批号 ２０２１１２２４）、 高密度脂蛋白 （ＨＤＬ⁃Ｃ） 试剂盒 （批号

２０２１１２２４） 购自南京建成生物工程研究所； １０×ＴＢＳ （批号

２１２２４８０３） 购自合肥白鲨生物科技有限公司； 肿瘤坏死因

子 （ＴＮＦ⁃α） 检测试剂盒 （批号 ２０２１１２１１）、 白介素⁃１β
（ＩＬ⁃１β） 检测试剂盒 （批号 ２０２１１２１１）、 白介素⁃６ （ ＩＬ⁃６）
检测试剂盒 （批号 ２０２１１２１１） 购自上海酶联生物科技有限

公司； 磷脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ＰＩ３Ｋ） 抗体 （批号 ０００９７６２８）、
蛋白激酶 Ｂ （ Ａｋｔ） 抗体 （批号 １００２１３６７）、 核因子 κＢ
（ＮＦ⁃κＢ） 抗体 （批号 ００１０４８８５）、 核因子 κＢ 抑制蛋白

（ＩκＢα） 抗体 （批号 １００１６２７７） 购自武汉三鹰生物技术有

限公司； 磷酸化核因子 κＢ 抑制 （ ｐ⁃ＩκＢα） 抗体 （货号

３４０７７６）、 磷 酸 化 核 因 子 κＢ （ ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ） 抗 体 （ 货 号

３１００１３） 购自成都正能生物技术有限责任公司。
１􀆰 ２􀆰 ２　 动物 　 ６０ 只 ＳＰＦ 级 ＳＤ 雄性大鼠， 体质量 （２００±
２０） ｇ， 购于成都达硕实验动物有限公司， 实验动物生产许

可证号 ＳＣＸＫ （川） ２０１５⁃０３０， 饲养于云南中医药大学动物

实验中心 ＳＰＦ 级动物实验室， 室温 ２０ ～ ２５ ℃， 相对湿度

４５％ ～６５％ ， 明暗交替 １２ ｈ ／ １２ ｈ， 保持良好的通风， 适应

性喂养 １ 周。 动物实验经云南中医药大学动物实验中心伦

理审查通过 （编号 Ｒ⁃０８２０１８０７３）。
１􀆰 ２􀆰 ３　 仪器 　 酶标仪 （美国 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｄｅｖｉｃｅｓ 公司）； 纯

水机 （美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）； 高速低温组织研磨仪、 脱色

摇床 （武汉赛维尔生物科技有限公司）； 多功能分子凝胶

成像系统 （德国耶拿公司）； 电泳仪 （美国 Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ 公司）。
１􀆰 ２􀆰 ４　 ＭＡＦＬＤ 大鼠模型建立、 分组及给药 　 大鼠随机分

为正常组 （生理盐水）、 模型组 （生理盐水）、 白藜芦醇组

（４０ ｍｇ ／ ｋｇ） 和九转黄精丸低、 中、 高剂量组 （ ２、 ４、 ８
ｇ ／ ｋｇ）。 除正常喂食普通饲料外， 其余各组均喂食高脂饲料

（普通饲料 ７９％ 、 猪油 １０％ 、 蛋黄 １０％ 、 胆固醇 １％ ） １２ 周

复制 ＭＡＦＬＤ 模型， 造模同时给药干预， 九转黄精丸低、
中、 高剂量组灌胃给予 ２、 ４、 ８ ｇ ／ ｋｇ 药液； 白藜芦醇组灌

胃给予 ４０ ｍｇ ／ ｋｇ 药液； 正常组和模型组灌胃给予等量生理

盐水， 每天 １ 次。 给药结束后， 戊巴比妥钠麻醉大鼠， 取

腹主动脉血并解剖留取脏器。
１􀆰 ２􀆰 ５　 生化指标检测　 按相应试剂盒说明书检测各组大鼠

肝组织 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平。
１􀆰 ２􀆰 ６　 肝组织形态学观察　 将固定在 ４％ 多聚甲醛中的肝

脏取出， 随后放入 ３０％ 蔗糖溶液中脱水， 再进行聚乙二醇

和聚乙烯醇的水溶性混合物包埋， 切片， 最后油红 Ｏ 染

色， 光镜下观察， 通过 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件对肝组织图像中的油滴

进行处理及定量分析， 从而评价细胞脂肪变性。
１􀆰 ２􀆰 ７　 肝组织及血清炎症因子水平检测　 取各组大鼠肝组

织和血清， 按照试剂盒说明书要求对样本进行预处理， 再
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按照说明书操作检测肝组织及血清肿瘤坏死因子 （ ＴＮＦ⁃
α）、 白介素⁃６ （ＩＬ⁃６）、 白介素⁃１β （ＩＬ⁃１β） 水平。
１􀆰 ２􀆰 ８　 肝组织 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、 ＩκＢα 蛋白表达检测 　
取各组大鼠肝脏， 加入适量 ＲＩＰＡ 裂解液并于匀浆机中研

磨提取肝脏总蛋白， ＢＣＡ 法测定蛋白浓度， 随后加入 ５×蛋
白上样缓冲液煮沸变性 １０ ｍｉｎ， 分装并保存于－２０ ℃备用。
蛋白样本进行电泳分离、 转膜， 随后依次进行封闭、 洗膜、
一抗孵育过夜、 洗膜、 二抗孵育 ６０ ｍｉｎ、 洗膜， 最后与

ＥＣＬ 发光液充分接触， 于多功能数字凝胶成像分析仪暗箱

中曝光， 测定条带光密度 （ＯＤ） 值， 以目的蛋白 ＯＤ 值 ／
内参 β⁃ａｃｔｉｎ ＯＤ 值比值作为目的蛋白的相对表达。
１􀆰 ２􀆰 ９　 统计学分析　 通过 Ｇｒａｐｈｐａｄ Ｐｒｉｍｅ８ 软件进行处理，
计量资料以 （ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较采用单因素方差分

析。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。
２　 结果

２􀆰 １　 九转黄精丸活性成分和预测靶点 　 通过 ＴＣＭＳＰ 数据

库检索出九转黄精丸活性成分 １６３ 个， 其中黄精活性成分

３８ 个， 当归活性成分 １２５ 个。 黄精活性成分以 ＯＢ≥３０％ 和

ＤＬ≥０􀆰 １８ 为条件， 筛选得到 １２ 个化合物； 当归活性成分

以 ＯＢ≥３０％ 和 ＤＬ≥０􀆰 ０５ 为条件， 筛选得到 ２７ 个化合物，
去重后得到九转黄精丸活性成分共有 ３８ 个。 利用 ＴＣＭＳＰ
得到 ３８ 个化合物所对应的靶点信息， 其中有 ３４ 个化合物

找到相对应的靶点信息， 其余 ４ 个分别为 ＨＪ９、 ＨＪ１０、
ＨＪ１１ 和 ＤＧ２６ 并未找到对应靶点， 利用 ｐｈａｒｍｍａｐｐｅｒ 数据

库和 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｉｔｉｏｎ 数据库进行成分的靶点预测， 分

别选择 “ｈｕｍａｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｔａｒｇｅｔｓ ｏｎｌｙ” 和 “Ｈｏｍｏ ｓａｐｉｅｎｓ” 进

行 预 测， 结 果 分 别 以 “ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｆｉｔ ｓｃｏｒｅ ” 和

“ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ” 排名前十的靶点， 作为化合物所对应的靶点

信息， 最终 ３８ 个化合物共有 ４９５ 个靶点信息， 去重后得

１２８ 个靶点信息， 见表 １。
表 １　 九转黄精丸活性成分信息

编号 ＭＯＬ 编码 名称 中文名称 ＯＢ ／ ％ ＤＬ 靶点数 ／ 个
ＨＪ１ ＭＯＬ００１７９２ ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｇｅｎｉｎ 甘草素 ３２􀆰 ７６ ０􀆰 １８ １２
ＨＪ２ ＭＯＬ００２７１４ ｂａｉｃａｌｅｉｎ 黄芩苷 ３３􀆰 ５２ ０􀆰 ２１ ３６
ＨＪ３ ＭＯＬ０００３５９ ｓｉｔｏｓｔｅｒｏｌ 豆甾醇 ３６􀆰 ９１ ０􀆰 ７５ ３
ＨＪ４ ＭＯＬ００９７６３ （＋）⁃ｓｙｒｉｎｇａｒｅｓｉｎｏｌ⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ （＋）⁃丁香树脂酚⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖苷 ４３􀆰 ３５ ０􀆰 ７７ １
ＨＪ５ ＭＯＬ００６３３１ ４′，５⁃ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｆｌａｖｏｎｅ ４′，５⁃二羟基黄酮 ４８􀆰 ５５ ０􀆰 １９ ８
ＨＪ６ ＭＯＬ００２９５９ ３′⁃ｍｅｔｈｏｘｙｄａｉｄｚｅｉｎ ３′⁃甲氧基大豆苷元 ４８􀆰 ５７ ０􀆰 ２４ １９
ＨＪ７ ＭＯＬ００４９４１ （２Ｒ）⁃７⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃２⁃（４⁃ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）ｃｈｒｏｍａｎ⁃４⁃ｏｎｅ 新甘草苷 ７１􀆰 １２ ０􀆰 １８ １５
ＨＪ８ ＭＯＬ０００５４６ ｄｉｏｓｇｅｎｉｎ 薯蓣皂素 ８０􀆰 ８８ ０􀆰 ８１ １４
ＨＪ９ ＭＯＬ００９７６６ ｚｈｏｎｇｈｕａｌｉａｏｉｎｅ １ — ３４􀆰 ７２ ０􀆰 ７８ １０
ＨＪ１０ ＭＯＬ００３８８９ ｍｅｔｈｙｌｐｒｏｔｏｄｉｏｓｃｉｎ⁃ｑｔ 甲基原薯蓣皂苷⁃ｑｔ ３５􀆰 １２ ０􀆰 ８６ １０
ＨＪ１１ ＭＯＬ００９７６０ ｓｉｂｉｒｉｃｏｓｉｄｅ Ａ⁃ｑｔ 黄精皂苷 Ａ⁃ｑｔ ３５􀆰 ２６ ０􀆰 ８６ １０
ＤＧ１ ＭＯＬ０００１２５ （－）⁃α⁃ｐｉｎｅｎｅ （－）⁃α⁃蒎烯 ４６􀆰 ２５ ０􀆰 ０５ ２
ＤＧ２ ＭＯＬ００１２７３ （Ｓ）⁃ｖｅｒｂｅｎｏｎｅ 马苄烯酮 ５０􀆰 ６３ ０􀆰 ０６ ３
ＤＧ３ ＭＯＬ０００１６２ β⁃ｃｈａｍｉｇｒｅｎｅ β⁃花柏烯 ３１􀆰 ９９ ０􀆰 ０７ １９
ＤＧ４ ＭＯＬ００２０２９ （＋）⁃ｃｕｐａｒｅｎｅ 花侧柏烯 ３８􀆰 ２６ ０􀆰 ０７ ２８
ＤＧ５ ＭＯＬ００２０３３ ｃｉｓ⁃ｔｈｕｊｏｐｓｅｎｅ 罗汉柏烯 ５６􀆰 ４２ ０􀆰 １２ ２
ＤＧ６ ＭＯＬ００２０９８ ３⁃ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅ⁃７⁃ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｔｈａｌｉｄｅ ３⁃丁烯基⁃７⁃羟基苯酞 ６２􀆰 ６７ ０􀆰 ０８ １０
ＤＧ７ ＭＯＬ００２１１１ ３⁃ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅ ｐｈｔｈａｌｉｄｅ 丁烯基苯酞 ４２􀆰 ４４ ０􀆰 ０７ ２４
ＤＧ８ ＭＯＬ００２１４３ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｃ 洋川芎内酯 Ｃ ４６􀆰 ８０ ０􀆰 ０８ １１
ＤＧ９ ＭＯＬ００２１４４ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｄ 洋川芎内酯 Ｄ ７９􀆰 １３ ０􀆰 １０ ５
ＤＧ１０ ＭＯＬ００２１４５ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｅ 洋川芎内酯 Ｅ ３４􀆰 ４０ ０􀆰 ０８ １１
ＤＧ１１ ＭＯＬ００２２０１ ｃｉｓ⁃ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ 顺式藁本内酯 ５１􀆰 ３０ ０􀆰 ０７ ２
ＤＧ１２ ＭＯＬ００３５８７ ａｃｏｒａｄｉｅｎｅ 菖蒲二烯 ３６􀆰 ７２ ０􀆰 ０７ １６
ＤＧ１３ ＭＯＬ０００３６０ ｆｅｒｒｉｔｉｎ 铁蛋白 ３９􀆰 ５６ ０􀆰 ０６ １６
ＤＧ１４ ＭＯＬ０００３８９ ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ 阿魏酸 ５４􀆰 ９７ ０􀆰 ０６ １４
ＤＧ１５ ＭＯＬ０００４４９ ｓｔｉｇｍａｓｔｅｒｏｌ 豆甾醇 ４３􀆰 ８３ ０􀆰 ７６ ３０
ＤＧ１６ ＭＯＬ００８２５１ ｓｅｄａｎｏｌｉｄｅ 瑟丹内酯 ６２􀆰 ４６ ０􀆰 ０７ ８
ＤＧ１７ ＭＯＬ００８２５５ α⁃ａｃｏｒａｄｉｅｎｅ α⁃菖蒲二烯 ４０􀆰 ９８ ０􀆰 ０７ １７
ＤＧ１８ ＭＯＬ００８２５６ α⁃ｃｅｄｒｅｎｅ α⁃柏木烯 ５５􀆰 ５６ ０􀆰 １０ ５
ＤＧ１９ ＭＯＬ００８２５８ （１Ｒ，４Ｒ，５Ｓ）⁃４⁃ｉｓｏｐｒｏｐｅｎｙｌ⁃１，８⁃

ｄｉｍｅｔｈｙｌｓｐｉｒｏ［４􀆰 ５］ｄｅｃ⁃８⁃ｅｎｅ
（１Ｒ，４Ｒ，５Ｓ）⁃４⁃异丙烯基⁃１，８⁃二甲

基［４􀆰 ５］碳酸二乙酯⁃８⁃烯
４０􀆰 ６５ ０􀆰 ０７ １４

ＤＧ２０ ＭＯＬ００８２５９ ２，６⁃ｄｉ（ｐｈｅｎｙｌ） ｔｈｉｏｐｙｒａｎ⁃４⁃ｔｈｉｏｎｅ ２，６⁃二苯基⁃４⁃硫酮 ６９􀆰 １３ ０􀆰 １５ ４
ＤＧ２１ ＭＯＬ００８２６５ ２⁃ｖａｌｅｒｙｌｂｅｎｚｏｉｃ ａｃｉｄ ２⁃戊酰基苯甲酸 ７８􀆰 ２６ ０􀆰 ０６ １９
ＤＧ２２ ＭＯＬ００８２７７ ７，１０⁃ｐｅｎｔａｄｅｃａｄｉｙｎｏｉｃ ａｃｉｄ ７，１０⁃戊二酸 ４１􀆰 ５０ ０􀆰 ０９ ３
ＤＧ２３ ＭＯＬ００８２８５ ３⁃ｂｕｔｙｌｉｓｏｂｅｎｚｏｆｕｒａｎ⁃１（３Ｈ）⁃ｏｎｅ ３⁃丁基苯酞 ５５􀆰 ０５ ０􀆰 ０７ ２９
ＤＧ２４ ＭＯＬ００８２８６ （－）⁃ｃａｍｐｈｏｒｉｃ ａｃｉｄ Ｌ⁃樟脑酸 ９９􀆰 １３ ０􀆰 ０７ ６
ＤＧ２５ ＭＯＬ００８２８７ （３Ｅ）⁃３⁃ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅ⁃７⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃２⁃

ｂｅｎｚｏｆｕｒａｎ⁃１⁃ｏｎｅ
（３Ｅ）⁃３⁃丁烯基⁃７⁃羟基⁃苯并呋喃⁃

１⁃酮
４２􀆰 １７ ０􀆰 ０８ １２

ＤＧ２６ ＭＯＬ０８２５２ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ 川芎内酯 ６８􀆰 ２８ ０􀆰 ０７ １０
Ａ ＭＯＬ０００３５８ β⁃ｓｉｔｏｓｔｅｒｏｌ 谷甾醇 ３６􀆰 ９１ ０􀆰 ７５ ３７

　 　 注： ＨＪ１～ＨＪ１１ 为黄精的活性成分， ＤＧ１～ＤＧ２６ 为当归的活性成分， Ａ 为黄精与当归共有的活性成分
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２􀆰 ２　 ＭＡＦＬＤ 疾病靶点收集　 通过 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ 数据库检索出

１ ６７４ 个作用靶点， ＯＭＩＭ 数据库检索出 ４６３ 个作用靶点，
合并后去重， 最终得到 ＭＡＦＬＤ 潜在作用靶点 ２ ０１０ 个。
２􀆰 ３　 九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的关键靶点 　 将九转黄精丸

和 ＭＡＦＬＤ 疾病作用靶点导入到 ＤｒａｗＶｅｎｎＤｉａｇｒａｍ 软件， 得

到共有靶点 ６０ 个， 见图 １。

图 １　 九转黄精丸和 ＭＡＦＬＤ 交集靶点韦恩图

２􀆰 ４　 九转黄精丸中药⁃成分⁃靶点⁃疾病网络分析　 将药物活

性成分、 药物与疾病的共同靶点等导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ８􀆰 ２ 软

件， 构建中药⁃成分⁃靶点⁃疾病网络 （图 ２）， 共包括 １００ 个

节点和 ２８９ 条边。 节点的度越大， 表明该节点在整个网络

中发挥的作用越大。 通过网络分析， 选取了 Ｄｅｇｒｅｅ≥１０ 的

节点作为该网络关键活性成分和靶点， 得到化合物节点 ７
个， 分别为 Ａ （β⁃谷甾醇）、 ＨＪ２ （黄芩苷）、 ＨＪ７ （新甘草

苷）、 ＤＧ１５ （豆甾醇）、 ＨＪ４ ［ （ ＋） ⁃ｓｙｒｉｎｇａｒｅｓｉｎｏｌ⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃
ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ］、 ＤＧ２３ （３⁃丁基苯酞）、 ＤＧ７ （丁烯基苯酞）， 这

些活性成分可能为该药发挥药效的主要活性成分； 以网络

关键靶点为对象进行筛选， 得到靶点节点 ７ 个， 分别为前

列腺 素 Ｇ ／ Ｈ 合 酶 ２ （ ＰＴＧＳ２）、 β⁃２ 肾 上 腺 素 能 受 体

（ＡＤＲＢ２）、 视黄酸受体 ＲＸＲ⁃α （ＲＸＲＡ）、 毒蕈碱乙酰胆碱

受 体 Ｍ３ （ ＣＨＲＭ３ ）、 钠 依 赖 的 ５⁃羟 色 胺 转 运 体

（ＳＬＣ６Ａ４）、 钠依赖性多巴胺转运体 （ＳＬＣ６Ａ３）、 γ⁃氨基丁

酸受体亚基 α⁃２ （ＧＡＢＲＡ２） 等， 这些靶点可能是该药发挥

药理作用的关键靶点。

注： 黄色代表疾病， 绿色代表中药， 红色代表成分， 蓝色代表药物与疾病相互作用的靶点。

图 ２　 中药⁃成分⁃靶点⁃疾病相互作用网络图

２􀆰 ５　 九转黄精丸与 ＭＡＦＬＤ 交集蛋白相互作用网络分析 　
将九转黄精丸与 ＭＡＦＬＤ 的共同靶点导入 ＳＴＲＩＮＧ １１􀆰 ０ 数据

库进行分析， 并将其进行图像可视化优化， 得到交集蛋白

间的相互作用网络 （图 ３）， 图中共有 ５８ 个交集蛋白节点

（其余 ２ 个由于不存在蛋白相互作用， 所以将其删除）， ４８７
条边， 每个蛋白的平均度值为 ９􀆰 ０２， 说明该网络中交集蛋

白之间关系密切。 根据节点的 Ｄｅｇｒｅｅ 大小绘制出前 ２０ 个关

键蛋白图 （图 ４）， 其中排名前五的节点为白蛋白 （ＡＬＢ）、
蛋白激酶 Ｂα （Ａｋｔ１）、 细胞肿瘤抗原 ｐ５３ （ＴＰ５３）、 转录因

子 ＪＵＮ （ＪＵＮ）、 基质金属蛋白酶⁃９ （ＭＭＰ９）。
２􀆰 ６　 ＧＯ 功能和 ＫＥＧＧ 通路富集分析 　 对九转黄精丸与

ＭＡＦＬＤ 的交集基因进行 ＧＯ 功能富集分析 （图 ５） 发现，
九转黄精丸活性成分的作用靶点基因主要富集在 １ ２２３ 个生

物学过程， 主要包括对辐射的反应、 细胞对有机氮化物、

无机物、 脂多糖的反应、 对细胞外刺激的反应、 凋亡信号

通路、 类固醇激素反应等； ６６ 个细胞组分， 主要包括血液

微粒、 分泌颗粒腔、 谷氨酸能突触、 细胞外膜、 细胞内小

泡、 神经元投射细胞质等； ９４ 个分子生物学功能， 主要包

括蛋白结构特异性结合、 转录因子结合、 半胱氨酸型内肽

酶活性参与细胞凋亡执行阶段、 转录起始因子结合、 核受

体的活动、 神经递质受体的活动等。
对九转黄精丸与ＭＡＦＬＤ的交集基因进行 ＫＥＧＧ 通路富集分

析， 筛选出 １５ 条信号通路 （图 ６） 包括癌症通路 （ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ
ｃａｎｃｅｒ）、 肿瘤坏死因子信号通路 （ＴＮＦ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ）、 非酒

精性脂肪肝 （ＮＡＦＬＤ）、 内分泌抵抗 （ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ）、 细

胞凋亡 （ａｐｏｐｔｏｓｉｓ）、 ＩＬ⁃１７ 信号通路 （ＩＬ⁃１７ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ）、
ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ 信号通路 （ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ）、 ＮＦ⁃κＢ 信号通

路 （ＮＦ⁃ｋａｐｐａ Ｂ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ） 等。
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图 ３　 九转黄精丸与 ＭＡＦＬＤ 交集蛋白相互作用网络

图 ４　 ＰＰＩ 网络中核心节点

图 ５　 ＧＯ 功能富集分析

图 ６　 ＫＥＧＧ 信号通路富集分析

２􀆰 ７　 九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的成分⁃靶点⁃信号通路网络　
将 ＫＥＧＧ 分析得到的 １５ 条通路及其所涉及的基因靶点和基

因靶点所对应的活性成分导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ８􀆰 ２ 软件， 构建

成分⁃靶点⁃信号通路网络 （图 ７）， 该网络共有 ９０ 个节点和

２８８ 条边， 其中有 １５ 个通路节点、 ４３ 个靶点基因节点、 ３２
个活性成分节点。 网络中度值较高的靶点基因有 ＰＴＧＳ２、
Ａｋｔ１、 ＲＸＡＸ、 ＲＥＬＡ、 ＳＬＣ６Ａ４ 等； 度值较高的通路有癌症

通路、 ＴＮＦ 信号通路、 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ 信号通路、 ＮＡＦＬＤ、 细胞

凋亡、 ＮＦ⁃κＢ 信号通路、 内分泌抵抗等。
２􀆰 ８　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝脏脂质的影响

２􀆰 ８􀆰 １　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织脂肪堆积的影

响　 如图 ８ 所示， 与正常组比较， 模型组大鼠肝脏组织出

现明显的脂肪变性， 脂滴增加 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较，
各给药组肝脏组织脂滴均减少 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明

九转黄精丸可降低肝组织中脂肪堆积。
２􀆰 ８􀆰 ２　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ
和 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平的影响　 如图 ９ 所示， 与正常组比较， 模型

组大鼠肝组织 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明
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注： 黄色代表成分， 红色代表通路， 绿色代表成分与通路相互

作用的靶点。

图 ７　 九转黄精丸治疗 ＭＡＦＬＤ 的成分⁃靶点⁃通路网络

　 　 　 　 　

高脂饮食诱导大鼠肝脏脂质紊乱； 与模型组比较， 白藜芦

醇组肝组织 ＴＣ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＴＧ 水平呈现

下降趋势， 但差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 表明白藜芦

醇对高脂饮食引起的肝脏脂质紊乱具有调节作用； 与模型

组比较， 九转黄精丸各剂量组 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平降低

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝脏脂质紊乱

具有抑制作用。
２􀆰 ９　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠炎症因子和炎症通路的

影响

２􀆰 ９􀆰 １　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠血清及肝组织 ＴＮＦ⁃α、
ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β 水平的影响　 如图 １０ 所示， 与正常组比较， 模

型组大鼠血清及肝组织炎症因子 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β 水平

升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 白藜芦醇组血

清及肝组织 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 水平降低 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ＜ ０􀆰 ０１），
九转黄精丸低、 高剂量组血清 ＩＬ⁃６ 水平， 低、 中剂量组肝

组织 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β 水平和高剂量组肝组织 ＴＮＦ⁃α、
ＩＬ⁃６ 水平均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ８　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织脂肪堆积的影响 （×２００， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ９　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

２􀆰 ９􀆰 ２　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＮＦ⁃
κＢ、 ＩκＢα 蛋白表达的影响　 如图 １１ 所示， 与正常组比较，
模型组大鼠肝组织 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜

０􀆰 ０１）， ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ 比值升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比

较， 白藜芦醇组 ＰＩ３Ｋ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／
ＮＦ⁃κＢ、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 比值降低 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， 九转黄精丸
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注： 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １０　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠血清及肝组织 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

注： Ａ 为正常组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为白藜芦醇组， Ｄ ～ Ｆ 为九转黄精丸低、 中、 高剂量组。 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜

０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １１　 九转黄精丸对 ＭＡＦＬＤ 大鼠肝组织 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、 ＩκＢα蛋白表达的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

低、 中剂量组 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 比值和高剂量

组 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ 比值降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 中、 高

剂量组 ＰＩ３Ｋ 蛋白表达和高剂量组 Ａｋｔ 蛋白表达升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。
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３　 讨论

课题组前期研究表明， 九转黄精丸可通过恢复线粒体

功能而缓解高脂饮食诱导的 ＭＡＦＬＤ， 包括保护线粒体超微

结构， 减少氧化应激损伤， 改善能量代谢和调节脂肪酸 β
氧化基因表达［８］ 。 本研究采用网络药理学及动物实验进一

步探究其具体机制， ＰＰＩ 和 ＫＥＧＧ 信号通路富集分析显示，
九转黄精丸可能通过 ＡＬＢ、 Ａｋｔ１、 ＴＰ５３、 ＪＵＮ、 ＭＭＰ９ 等靶

点以及 ＴＮＦ、 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、 ＩＬ⁃１７ 等信号通路治疗

ＭＡＦＬＤ。
ＮＦ⁃κＢ 信号通路在炎症反应中起关键作用， ＮＦ⁃κＢ 的

活性受 ＩκＢ 的调节， 两者结合形成三聚体， 导致 ＮＦ⁃κＢ 无

法核易位， 从而无法在细胞核内发挥其对多种炎症因子基

因 （ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６ 等） 及免疫相关基因表达的调控

作用［１６］ 。 相反， 当细胞受到如细胞因子等细胞外信号刺激

时， ＩκＢα 激酶的活性磷酸化导致 ＩκＢα 蛋白降解， 促进 ＮＦ⁃
κＢ 核易位， ＮＦ⁃κＢ 转移到细胞核内发挥其对多种炎症因子

基因及免疫相关基因表达调控作用。 此外， ＴＮＦ⁃α 也能促

进 ＮＦ⁃κＢ 的活性， 并且在各种促炎因子作用下， ＮＦ⁃κＢ 和

ＴＮＦ⁃α 相互作用构成炎症反应网络， 进而发挥促炎作

用［１７］ ， 且 ＴＮＦ 等促炎因子还可以激活许多途径， 如 ＮＦ⁃κＢ
和丝裂原活化蛋白激酶 （ＭＡＰＫ） 途径。 ＴＮＦ 可结合肿瘤

坏死 因 子 受 体 １ （ ＴＮＦＲ１ ） 和 肿 瘤 坏 死 因 子 受 体 ２
（ＴＮＦＲ２） ２ 种受体， 主要以 ＴＮＦＲ１ 为主， 来发挥多种细胞

效应， 诱导线粒体肿胀， 从而导致肝损伤［１８⁃１９］ 。 ＰＩ３Ｋ 通过

磷脂酰肌醇三磷酸 （ＰＩＰ３） 调控 Ａｋｔ 的表达， Ａｋｔ 则可以靶

向 ＮＦ⁃κＢ 来调节多个基因表达， 而这些基因都与炎症有

关［２０］ 。 动物实验结果显示， 九转黄精丸可降低 ＭＡＦＬＤ 大

鼠血清和肝组织中炎症因子水平， 升高肝组织 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ
蛋白表达升高， 降低 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 比值。

综上所述， 九转黄精丸可通过调节 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、
ＴＮＦ 等炎症通路抑制炎症反应而缓解 ＭＡＦＬＤ。
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